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論文調査委員 教 授 村 上 仁 教 授 山 田 肇 教 授 早 石 修
論 文 内 容 の 要 旨
ト1) プトファン ･パイロV - スは L - Il l) ブナファンからフォルミー ルキヌレニンに至る酸化過程を触
媒する酵素であるが, 晴乳動物の肝臓に於ける本酵素は L - tl 1) プTlファン及びコーチゾンの投与によっ
て活性が著 しく上昇することが知られている｡ 著者はス十V ス状態及び向精神薬剤の投与が, ラットの肝
臓に於ける日) プT.ファン ･パイロレ- スに対 してどのような影響を及ぼすかについて検討 した｡
実験には全て成熟したウィスク一系のラット4 匹を⊥単位として用い, 肝臓をとりだしてホモジネ- I
とし 3000×g で 10分間遠心沈殿 した上活を酵素標品とし, M ehler と K nox の方法 (∫. B iol. C hem .
187:431, 1950) に従って酵素活性を測定 した｡ ス T-レス状態としては強制回転 (直径 30 cm の回転寵に
入れて 1分間 3 回転の速度で回転させる), 四肢緊縛固定, 寒冷曝露 (4oC ) の三方法を用い,薬物やホル
モンは全て腹腔内に投与 した｡
6時間強制回転を行なうと, 酵素活性は85% 上昇 した｡ 副腎別出ラットでも酵素活性はほぼ同程度に上
昇 したが, 脳下垂体別出ラットでは活性の上昇は全く見られなかった｡ 6 時間四肢固定を行った場合には
96% , 12時間寒冷曝露を行った場合には56% の活性上昇が見 られ, 副腎別出ラットでもほぼ同程度の活性
上昇が見 られた｡
向精神薬剤の投与については, L SD -25 及びブシロシビンは無効であったが,クロ- ルプロマジン 10m g
を投与すると6時間で活性は97% 上昇 した. 副腎別出ラッT.でも同程度の活性上昇を認めたが, 脳下垂体
剣出ラッTlでは活性の上昇は全く見 られなかった｡ その他レセルピン 1 m g では67 % , テトラベナジン
10 m g では56 % , ジアゼパン 2 m g では79 % , イミプラミン 10 m g では48% の活性上昇が見 られた｡
向精神薬剤を急性かつ大量に投与 した場合は脳下垂体 ･副腎皮質系を刺激することが知られており, これ
らの薬剤は一種のス トレッサーとして作用しているものと考えられる.
以上の結果から, ス トレス状態に於てはラッtの肝臓の tl 1) プ Tlファン ･パイロレース活性が上昇する
が, それには副腎皮質は必ずしも必要ではなく, 脳下垂体の存在が必要であることが判ったので, 内分泌
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腺の役割について更に検討 した｡
コーチゾン 5 m g では96% , A C T H 5 U では97% , バゾプレッジン5 U では 58% , オキシ トシン5 U
では37 % , インシュ1) ン 20U では22 % の活性上昇が投与後 6時間で認められた｡ しか し A C T H , バ
ゾプレッジン, オキシナジンは副腎別出ラットでは無効であり, また甲状腺ホルモンと性腺ホルモンの影
響も認められなかった｡
従ってス トV ス状態に於ける酵素活性の上昇を単一の内分泌因子によって説明することは困難 であ る
が, 視床下部を電気刺激すると副腎皮質とは無関係にウサギの肝臓に於けるトl) ブナファン ･パイロレー
スの活性が上昇するという知見もあり, 視床下部及び脳下垂体が肝臓に於ける物質代謝に対 して重要な統
御作用を演じていることに対する一つの有力な証拠が得 られたものと考えられる｡
また T l) プT ファン ･パイロV - スは Tl l) ブナファンからピ1) ジンヌクV オタイドに至る代謝系の第一
段階であり, またピ1) ジンヌクレオタイドの合成はピコ1) ニック ･ カルボキシレ- スについても同様の変
化が見 られるか否かについても検討 したが, 本酵素の活性には全く変化は認められなかった｡
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
十1) プT ファン ･パイロレ- スは L - TIT) プトファン分解酵素であるが, 野村はス トレス状態および向
精神薬剤投与によってラッ1,の肝臓における本酵素がどのような影響をうけるかについて検討 したO
実験にはウイスター系ラッ1-4 匹を一単位とし, 肝臓のホモジネ- トを遠心沈殿 した上清を酵素標本と
し, M ehler と K nox の方法によって酵素活性を測定 した｡ ス Tlレス状態としては強制回転, 四肢緊縛固
定, 寒冷曝露の 3方法を用いた｡
6 時間強制回転によって酵素活性は85% 上昇 し, 副腎皮質副出ラッ十でも同様であったが, 下垂体射出
ラットでは活性の上昇はまったく見 られなかった｡ なお, そのたの2 方法によっても活性上昇が見 られ
た｡
つぎに種々の向精神薬によっても活性上昇が見 られたが, 下垂体副出ラットではそれがまったく見 られ
なかった｡ ついで種々の内分泌腺の活性におよぽす影響についても検討 し, 以上の結果を総合 して, 肝臓
における物質代謝に対 して視床下部および下垂体が重要な統御作用をえんじていることの有力な証拠が得
られたものと結論している｡
以上本研究は学術上有益であり, 医学博士の学位論文として価値あるものと認める｡t
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